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RESUMO 

Objetivo: Investigar a associação entre atividade autonômica cardíaca, função endotelial e aptidão 
física em pacientes com diabetes mellitus tipo 2 (DT2).  
Métodos: Foram estudados 27 pacientes com DT2, com média de idade de 57 ± 9 anos e tempo 
médio de doença de 7,4 ± 5 anos. A avaliação da aptidão física foi realizada pelo Shuttle Walking 
Test (SWT), a modulação autonômica cardíaca pela variabilidade da frequência cardíaca (VFC) e a 
função endotelial foi avaliada pela dilatação mediada por fluxo (DMF) da artéria braquial por meio 
de imagem ultrassonográfica.  
Resultados: O principal achado deste estudo foi que alguns índices de VFC (SDNN, RMSSD e HF) 
correlacionaram-se significativamente com a função endotelial nos indivíduos com DT2, com valores 
de R entre 0,51 e 0,57 (p < 0,05), para todas as relações. Além disso, foi encontrada associação 
entre a distância percorrida no SWT e o diâmetro basal da artéria braquial (R = 0,59; p = 0,01).  
Conclusão: Nossos dados demonstram que alguns índices de VFC estão associados à DMF, indicando 
interação entre esses dois sistemas. Além disso, nossos achados sugerem uma correlação entre 
aptidão física e função endotelial nos indivíduos com DT2. 
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ABSTRACT 

Objective: To investigate the association between cardiac autonomic activity, endothelial 
function, and physical fitness in patients with type 2 diabetes mellitus (T2D).  
Methods: A total of 27 T2D patients with a mean age of 57 ± 9 years and a mean disease duration 
of 7.4 ± 5 years were investigated. Physical fitness was assessed by the Shuttle Walking Test (SWT), 
cardiac autonomic modulation by heart rate variability (HRV), and endothelial function by flow-
mediated dilation (FMD) of the brachial artery by ultrasound imaging.  
Results: The main finding of this study was that some HRV indices (SDNN, RMSSD, and HF) correlated 
significantly with endothelial function in individuals with T2D, with R values ranging from 0.51 to 
0.57 (p < 0.05) for all associations. In addition, an association was found between the distance 
walked on the SWT and the baseline brachial artery diameter (R = 0.59, p = 0.01).  
Conclusion: Our data demonstrate that some HRV indices are associated with FMD, indicating an 
interaction between these two systems. Furthermore, our findings suggest a correlation between 
physical fitness and endothelial function in individuals with T2D. 

INTRODUÇÃO 

O diabetes é uma doença complexa que afeta 
milhões de pessoas em todo o mundo1,2. Segundo a 
Organização Mundial da Saúde (OMS), cerca de 16 
milhões de brasileiros sofrem de diabetes. A incidência 
da doença cresceu 61,8% nos últimos dez anos e o Brasil 
ocupa o 4º lugar no ranque dos países com o maior 
número de casos de diabetes3. 

O diabetes mellitus tipo 2 (DT2) é uma doença 
metabólica resultante de defeitos na função das células 
β do pâncreas e resistência à insulina, que causa uma 
variedade de complicações cardiovasculares e 
nervosas1,2,4. Além disso, o dano resultante dos nervos 
autonômicos distribuídos no coração e vasos sanguíneos 
em pacientes com DT2 pode causar neuropatia 
autonômica cardiovascular, aumentando o risco de 
morte5,6. 

A variabilidade da frequência cardíaca (VFC) 
reflete a variação no tempo entre cada batimento 
cardíaco, indicando a capacidade do controle 
autonômico cardíaco de responder a múltiplos estímulos 
fisiológicos, como alterações metabólicas e mecânicas7. 
Quaisquer alterações negativas na interação entre os 
sistemas nervoso central e periférico (vias aferentes ou 
eferentes) diminuem a VFC, prejudicando o controle 
autonômico cardíaco e aumentando o risco de morte 
cardíaca8,9. O DT2 pode estar associado a menor 
sensibilidade baroreflexa e resposta cronotrópica 
anormal, alterando a regulação da frequência 
cardíaca10. 

O endotélio é um regulador chave da homeostase 
vascular, sua disfunção é considerada um marcador 
precoce da aterosclerose e um preditor independente de 
eventos cardiovasculares. Essa disfunção endotelial 
pode estar presente em pacientes com DT2. A 
hiperglicemia prolongada no DT2 pode causar uma série 
de alterações patológicas nas células do endotélio 
vascular, aumentando a produção de espécies reativas 
de oxigênio e citocinas inflamatórias que provocam 
disfunção mitocondrial e lesões oxidativas11,12. 

O exame da dilatação mediada por fluxo (DMF) da 
artéria braquial por meio de imagem ultrassonográfica é 
uma medida não invasiva da função endotelial. Essa 
técnica é baseada no princípio de que um aumento no 
fluxo sanguíneo devido à hiperemia reativa (resposta 
vasodilatadora) poderia aumentar a produção de óxido 

nítrico induzida pelo estresse de cisalhamento13,14. 
A literatura mostra que a prática de exercício 

físico pode ser usada como uma estratégia não 
farmacológica eficaz para aumentar a VFC15 e melhorar 
a função endotelial em populações com fatores de risco 
cardiovasculares13. No entanto, estudos que investigam 
aptidão física, VFC e função endotelial em pacientes 
com DT2 são escassos. Até o momento, nenhum estudo 
associando essas variáveis foi encontrado. Assim, o 
objetivo do presente estudo foi investigar a associação 
entre VFC, função endotelial e aptidão física em 
pacientes com DT2. 

MÉTODOS 

Desenho do estudo e população 

Trata-se de um estudo transversal com pacientes 
com DT2, realizado no Laboratório de Reabilitação 
Cardiopulmonar da Universidade Nove de Julho. Foi 
desenvolvido de acordo com os padrões de pesquisa em 
humanos estabelecidos pela Resolução 466/2012 do 
Conselho Nacional de Saúde. A pesquisa foi aprovada 
pelo Comitê de Ética em Pesquisa em Humanos da 
universidade (CAAE 77531417.5.0000.5511, parecer no. 
2.314.292). Obtivemos consentimento por escrito dos 
sujeitos após explicar detalhadamente os objetivos, 
métodos, riscos e benefícios potenciais do estudo. 

Foi realizada a divulgação presencial pelos 
pesquisadores responsáveis do estudo e folhetos 
explicativos com os objetivos, métodos e benefícios do 
mesmo foram deixados na secretaria da sede da 
Associação Nacional de Atenção ao Diabetes (ANAD) em 
São Paulo, SP. Os voluntários, a maioria participantes 
dessa associação, foram recrutados de março a agosto 
de 2019.  Os critérios de inclusão foram idade ≥ 40 anos, 
diagnóstico de DT2 confirmado por um médico (glicemia 
em jejum ≥ 126 mg/dL e hemoglobina glicosilada 
(HbA1c) ≥ 6,5% ou uso contínuo de hipoglicemiantes orais 
ou insulina) e nível cognitivo suficiente para 
compreender os procedimentos e seguir as instruções do 
estudo. Os critérios de exclusão foram fatores ou 
doenças prévias que limitassem o desempenho de 
qualquer uma das avaliações do estudo: (1) distúrbio 
músculo-esquelético da coluna e/ou membros inferiores 
com comprometimento da marcha independente; (2) 
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doença respiratória exacerbada acarretando dificuldade 
para respirar, falta de ar e cansaço intenso; (3) sinais e 
sintomas de doenças cardiovasculares agudas ou 
descompensadas como dores no peito, palpitações 
cardíacas, palidez, tontura e pressão arterial (PA) não 
controlada; e (4) neuropatia periférica grave com perda 
de sensibilidade, fraqueza e atrofia muscular em 
membros inferiores acarretando prejuízo da marcha. 

Procedimentos 

As variáveis estudadas foram coletadas em dois 
dias consecutivos de avaliação. Na primeira visita do 
paciente ao laboratório foi realizada uma entrevista na 
qual foram coletadas informações como gênero, idade, 
exames laboratoriais (hemoglobina glicosilada, 
colesterol e triglicerídeos), comorbidades (hipertensão 
arterial sistêmica, dislipidemia, ex-fumante), 
medicamentos utilizados (hipoglicemiante oral, 
insulinas, anti-hipertensivos, estatinas e fibratos) e as 
medidas antropométricas. Com relação às 
comorbidades, foi considerada hipertensão arterial 
sistêmica como pressão arterial sistólica > 140 mmHg e 
pressão arterial diastólica > 90 mmHg, ou uso crônico de 
anti-hipertensivo; e dislipidemia quando colesterol total 
> 200 mg/dL ou lipoproteína de baixa densidade (LDL) >
130 mg/dL ou uso crônico de estatinas.

No mesmo dia, após a entrevista, foi realizada a 
avaliação da aptidão física pelo Shuttle Walking Test 
(SWT). Na segunda visita foram avaliadas, 
respectivamente, a modulação autonômica cardíaca 
pela VFC e a função endotelial pela DMF. 

Medidas antropométricas 

A altura e o peso foram medidos por métodos 
convencionais (roupas leves e não calçados) com 
estadiômetro e balança eletrônica, respectivamente, e 
o índice de massa corporal (IMC em kg/m2) foi calculado
pelo peso dividido pela altura ao quadrado. A avaliação
da composição corporal (massa corporal magra e gorda)

foi realizada pelo método de bioimpedância 
(Biodynamics® Modelo 450, TBW). 

Avaliação da aptidão física 

O SWT é um teste de caminhada simples, válido, 
confiável e seguro. É útil na prática clínica para avaliar 
a aptidão física em algumas condições de saúde. No 
presente estudo, o SWT foi realizado de acordo com a 
descrição original16. Foi utilizado um corredor de 10 m, 
onde dois cones inseridos a 0,5 m de cada extremidade 
demarcam uma distância de 9 m (Figura 1). O paciente 
deve ir e vir nesse caminho predeterminado, de acordo 
com o ritmo imposto pelos estímulos sonoros. O sinal 
sonoro único sinaliza ao paciente para manter a 
velocidade de caminhada e o som triplo determina o 
início de um novo nível do teste, ou seja, o paciente 
deve andar mais rápido. O teste total consiste em 12 
níveis, com duração de 1 min cada. Durante o teste, a 
cada minuto, a frequência cardíaca (FC) e a saturação 
de pulso (SpO2) foram monitoradas usando um oxímetro 
portátil (Ohmeda-Biox 3700®). Além disso, a PA e as 
variáveis de esforço percebido (escala de Borg 
modificada) foram registradas antes e após o teste. O 
SWT foi interrompido pelo examinador quando o 
paciente não atingiu o cone no momento do estímulo 
sonoro (o paciente não conseguiu acompanhar o ritmo 
do teste) ou quando relatou algum desconforto (tontura, 
náusea, dispneia significativa, fadiga extrema ou dor no 
peito). 

Avaliação do controle autonômico cardíaco 

Primeiro, cada voluntário recebeu as seguintes 
orientações para o dia anterior e o dia da coleta da VFC: 
evitar bebidas estimulantes (chá, café, álcool), não 
praticar atividade física, fazer refeições leves e ter uma 
noite de sono adequada (pelo menos 8 h). A coleta foi 
realizada em laboratório climatizado, com temperatura 
entre 22ºC e 24ºC, umidade entre 50% e 60% e no mesmo 
período do dia (manhã ou tarde). 

Figura 1 — Posicionamento dos cones para a realização do Shuttle Walking Test (SWT). 
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Os intervalos RR (iRR) foram registrados 
continuamente por um sistema de telemetria usando um 
medidor de cardiofrequência Polar S810i (Polar Electro 
Oy, Kempele, Finlândia). Esses dados foram usados para 
quantificar a VFC. Cada sujeito descansou por 10 min 
antes do início da coleta de dados para garantir a 
estabilização da FC. A FC foi registrada continuamente 
durante um período de 10 min com o paciente em 
decúbito dorsal e outros 10 min com o paciente em pé. 

Os sinais de FC foram transferidos para um 
microcomputador e a série iRR foi revisada por inspeção 
visual. Somente segmentos com mais de 90% de 
batimentos puramente sinusais foram incluídos na 
análise final. Ao final do exame, as séries de iRR foram 
extraídas em formato de texto através do software 
Kubios HRV Standard para Windows (Kubios Oy, Kuopio, 
Finlândia, versão 3.1.0) para obter as variáveis 
relacionadas ao domínio do tempo e da frequência da 
VFC (Figura 2). Com relação à análise do domínio do 
tempo foram calculados o desvio padrão de intervalos RR 
normais (SDNN) e a raiz quadrada da média das 
sucessivas diferenças do intervalo RR (RMSSD), que 
representam a variabilidade geral e a atividade nervosa 
parassimpática, respectivamente. Para a análise no 
domínio da frequência, foram calculados componente da 
baixa frequência (LF), da alta frequência (HF) e a 
relação entre componentes de baixa e alta frequência 
(LF/HF). LF é decorrente da ação conjunta dos 
componentes vagal e simpático sobre o coração, com 
predominância do simpático, enquanto HF indica 
atividade parassimpática sobre o coração. A relação 
LF/HF reflete as alterações absolutas e relativas entre 
os componentes simpático e parassimpático do sistema 
nervoso autonômico, caracterizando o balanço simpato-
vagal sobre o coração6,17. 

Avaliação da função endotelial 

Para a avaliação da função endotelial, os 
participantes deveriam abster-se de medicamentos 
vasoativos, exercícios, alimentos ricos em nitratos e 
cafeína por 24 h e álcool por 48 h antes do teste para 
minimizar o efeito desses fatores de confusão. Antes da 
avaliação, o participante descansou por pelo menos 15 a 
20 min. Para avaliação da artéria braquial, o indivíduo 
foi posicionado em decúbito dorsal, com o braço 
dominante estendido lateralmente (90°) e estabilizado 
por um suporte de espuma. 

A alteração no diâmetro da artéria braquial foi 
mensurada por ultrassonografia vascular com Doppler 
colorido (Philips Medical Systems, ViCare Medical, 
Dinamarca) (Figura 3), antes e depois de hiperemia 
reativa causada pela insuflação de um manguito de 
pressão. Utilizamos um protocolo descrito em estudos 
anteriores18,19. Trata-se de um método eficaz, simples e 
não invasivo que permite medir a resposta vascular. 
Dessa forma, foram mensurados o diâmetro basal (mm) 
da artéria braquial, o diâmetro pico (mm) e a 
porcentagem de dilatação mediada por fluxo (DMF%). A 
análise dos dados da função endotelial foi realizada no 
software Cardiovascular Suite (Quipu Group, versão 3.4, 
EUA).  

Análise estatística 

Todas as análises estatísticas foram realizadas no 
software Statistical Package for the Social Sciences 
(SPSS, Microsoft Inc., Chicago, Il, EUA), versão 20.0. O 
teste de Shapiro-Wilk foi utilizado para avaliar a 
normalidade dos dados. A análise descritiva das variáveis 
qualitativas foi realizada a partir da distribuição da 
frequência absoluta e relativa (%), e as variáveis 
quantitativas foram apresentadas como mediana 
(intervalo interquartil de 25% a 75%) ou média ± desvio 
padrão, quando apropriado. A correlação de Spearman 
foi utilizada para quantificar a associação entre as 
variáveis. O nível de significância utilizado para os testes 
foi de 5%. 

RESULTADOS 

Inicialmente foram recrutados de forma não-
probabilística 30 indivíduos; três foram excluídos (um 
apresentava distúrbio músculo-esquelético de membros 
inferiores com comprometimento da marcha 
independente impossibilitando a realização do SWT e 
dois não compareceram ao segundo dia de avaliação). A 
amostra final foi composta por 27 indivíduos, a maioria 
com excesso de peso e do gênero feminino. As 
características demográficas estão descritas na Tabela 
1. 

Tabela 1 — Características da população estudada (N = 27). 
Dados apresentados em valor absoluto (%) ou média ± desvio 
padrão. 

Variáveis Valores 

Gênero feminino; n (%) 20 (74) 

Idade (anos) 
Mín – máx 

57 ± 9 
46 - 69 

Tempo da doença (anos) 7,4 ± 5 

Exames laboratoriais 
   Hemoglobina glicosilada (%) 
   Colesterol total (mg/dL) 
   Triglicerídeos (mg/dL) 

7,6 ± 1,9 
179 ± 42,5 
182 ± 78 

Bioimpedância 
   Índice de massa corporal (kg/m2) 
   Massa magra (%) 
   Massa gorda (%) 

28,8 ± 2,6 
65,4 ± 3,3 
34,5 ± 3,3 

Comorbidades 
   Hipertensão arterial sistêmica 
   Dislipidemia 
   Ex-fumante 

22 (81,5) 
12 (44,5) 
2 (7,4) 

Medicações 
   Hipoglicemiante oral 
   Insulinas 
   Anti-hipertensivo 
   Estatinas e/ou fibratos 

27 (100) 
14 (52) 

22 (81,5) 
2 (7,4) 
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Com relação à avaliação da aptidão física, 
verificou-se que a distância percorrida dos pacientes 
com DT2 no SWT foi de 420 m (IIQ 330 m – 477,5 m). 
Variáveis relacionadas à VFC e avaliação da função 
endotelial estão descritas nas Tabelas 2 e 3, 
respectivamente. 

As correlações entre função endotelial, atividade 
autonômica cardíaca e aptidão física estão descritas na 
Tabela 4. 

Tabela 2 — Variáveis da variabilidade da frequência 
cardíaca (VFC). 

Variáveis Valores 

Domínio do tempo 
   SDNN (ms) 
   Média RR (ms) 
   Média da FC (bpm) 
   RMSSD (ms) 
   Índice de estresse 

13,95 (12,02 – 17,90) 
862 (798 – 903) 

69,50 (66,50 – 75,00) 
15,60 (10,12 – 21,55) 
24,25 (20,45 – 27,20) 

Domínio da frequência 
   LF (nu) 
   HF (nu) 
   LF/HF 

46,61 (34,65 – 69,64) 
53,11 (30,34 – 65,29) 
2,142 (1,314 – 3,907) 

SDNN: desvio padrão de intervalos RR normais; FC: frequência 
cardíaca; RMSSD: raiz quadrada da média das sucessivas diferenças 
do intervalo RR; LF: baixa frequência; HF: alta frequência; LF/HF: 
relação entre componentes de baixa e alta frequência. Dados 
apresentados como mediana (intervalo interquartil). 

Tabela 3 — Variáveis da função endotelial. 

Variáveis Valores 

Diâmetro basal (mm) 2,96 (2,54 – 3,53) 

Diâmetro pico (mm) 3,46 (2,93 – 4,21) 

DMF (%) 10,18 (6,48 – 15,80) 

DMF: dilatação mediada por fluxo. Dados apresentados como 
mediana (intervalo interquartil). 

DISCUSSÃO 

O principal achado deste estudo é que alguns 
índices de VFC se correlacionaram com a função 
endotelial nos pacientes com DT2. Esses achados podem 
ter implicações clínicas importantes, pois em pacientes 
diabéticos, a VFC reduzida é considerada uma marca da 
neuropatia autonômica cardíaca, o que representa uma 
complicação grave associada a um aumento de 
aproximadamente duas vezes na mortalidade, morte 
súbita e isquemia miocárdica silenciosa5,20. 

Uma redução significativa da VFC em pacientes 
com DT2 em comparação aos controles foi verificada 
anteriormente em estudos de grande população. Eles 
sugeriram que danos graves às grandes fibras nervosas 
mielinizadas, além da degeneração neurológica 
generalizada, que geralmente afeta as pequenas fibras 
nervosas do sistema nervoso autônomo, foram 
responsáveis pela neuropatia parassimpática profunda 
em pacientes com DT25,21-23. 

Existem poucos relatos sobre a interação entre a 

função endotelial e o sistema nervoso autônomo em 
estudos clínicos. Lellamo et al.24 sugeriram que o 
aumento da atividade do sistema nervoso simpático 
periférico e a redução da atividade do sistema nervoso 
parassimpático estavam associados ao 
comprometimento da função endotelial em familiares 
saudáveis de primeiro grau de pacientes diabéticos.  

Em vários estados de doença, a atividade vagal 
cardíaca reduzida é acompanhada por função endotelial 
prejudicada. As evidências de estudos em animais 
indicam interação entre os dois sistemas, mas esses 
dados com estudos em humanos são limitados. A 
interação pode ocorrer centralmente em virtude da 
influência de mediadores endoteliais, principalmente 
óxido nítrico, na função do sistema nervoso autônomo. 
O óxido nítrico sintase, em suas isoformas endotelial e 
neuronal, é distribuído nas regiões do sistema nervoso 
central responsáveis pela regulação autonômica. 
Estudos recentes sugeriram que o endotélio é um 
importante mediador do desequilíbrio de sinalização do 
sistema nervoso autônomo25-27. 

Nossos dados estão de acordo com Pinter et al.26, 
que em estudo recente com jovens voluntários 
masculinos saudáveis, encontrou uma correlação 
positiva significativa entre os índices de VFC (RMSSD, 
PNN50 e HF) e a DMF. Eles sugeriram que mediadores 
endoteliais, especialmente o óxido nítrico liberado 
localmente a partir do endotélio capilar, poderiam 
aumentar os efeitos das entradas vagais durante o ciclo 
respiratório. A descarga vagal aumenta durante a 
expiração e diminui durante a inspiração, produzindo 
arritmia sinusal respiratória. Como resultado, o principal 
componente da VFC a curto prazo, relacionado à 
respiração, é influenciado pela disfunção endotelial21,26. 

Considerando a relação recíproca entre as 
atividades vagal e simpática, pode-se supor que 
indivíduos com baixa atividade vagal cardíaca tenham 
alta atividade simpática, levando a uma DMF reduzida. 
Sabe-se que a estimulação simpática aumenta o estresse 
oxidativo e reduz a produção de óxido nítrico endotelial. 
Além disso, a dominância simpática na função do sistema 
nervoso autônomo pode levar ao aumento da rigidez 
arterial, que por sua vez aumenta a pulsatilidade, 
danificando o endotélio, reduzindo a DMF26. 

Adicionalmente, nossos resultados mostraram 
associação entre a distância percorrida no SWT e o 
diâmetro basal da artéria braquial. Esses achados 
sugerem uma correlação entre aptidão física e função 
endotelial em pacientes com DT2. Nossos dados estão de 
acordo com estudos que mostram que a aptidão física 
está associada a menor frequência cardíaca, maior 
atividade vagal cardíaca e melhora da função 
endotelial26,28. Neste contexto, a prática regular de 
atividade física tem sido referida como um fator de 
incremento no tônus vagal devido às adaptações 
fisiológicas ocorridas pelo aumento do trabalho 
cardíaco, uma vez que há uma redução da sensibilidade 
dos receptores beta17. 

A principal limitação deste estudo é o pequeno 
tamanho da amostra e sua natureza transversal. No 
entanto, a força de nossa pesquisa reside no fato de que 
é imperativo rastrear neuropatia autonômica e disfunção 
endotelial o mais cedo possível em pacientes com DT2 
para prevenir ou retardar suas sérias consequências.
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Figura 2 — Análise dos resultados da variabilidade da frequência cardíaca (VFC) realizada pelo software Kubios HRV 
Standard. 
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Figura 3 — Imagem da ultrassonografia vascular com doppler da artéria braquial. 

Tabela 4 — Correlações entre função endotelial, atividade autonômica cardíaca e aptidão física. 

Variáveis 
Coeficiente de 

correlação 
P valor 

DMF (%) x SDNN (ms) 0,51 0,03* 

DMF (%) x RMSSD (ms) 0,55 0,02* 

DMF (%) x LF (nu) 0,18 0,47 

DMF (%) x HF (nu) 0,57 0,01* 

DMF (%) x Distância percorrida no SWT (m) 0,03 0,91 

Distância percorrida no SWT (m) x diâmetro basal (mm) 0,59 0,01* 

Distância percorrida no SWT (m) x SDNN (ms) 0,17 0,38 

Distância percorrida no SWT (m) x RMSSD (ms) 0,20 0,92 

Distância percorrida no SWT (m) x LF (nu) 0,23 0,24 

Distância percorrida no SWT (m) x HF (nu) 0,15 0,43 

DMF: dilatação mediada por fluxo; SDNN: desvio padrão de intervalos RR normais; RMSSD: raiz quadrada da 
média das sucessivas diferenças do intervalo RR; LF: baixa frequência; HF: alta frequência; SWT: Shuttle 
Walking Test. 

CONCLUSÃO 

Nossos resultados mostraram correlação entre 
alguns índices de VFC e função endotelial, assim como 
entre aptidão física e função endotelial nos indivíduos 
com DT2. Entretanto, estudos que associam aptidão 
física, VFC e função endotelial em pacientes com DT2 
têm sido pouco explorados na literatura. Dessa forma, 
mais pesquisas associando essas variáveis são 
necessárias. Uma investigação mais aprofundada da 
interação entre a modulação autonômica cardiovascular 
e a função endotelial pode ajudar a esclarecer os 

mecanismos complexos envolvidos no desenvolvimento e 
progressão da doença cardiovascular em pacientes com 
DT2. 
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